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ﻛﻨﺪ و ﻣﺎﻧﻊ از   در ﺧﻮن ﮔﺮدش ﻣﻲ)LDH(ﻫﺎي ﺑﺎ داﻧﺴﻴﺘﻪ ﺑﺎﻻ  ﻴﻦﻴﭘﺮوﺗ ﻫﻤﺮاه ﻟﻴﭙﻮ ﺑﻪ 1ﻛﺴﻮﻧﺎزﭘﺎراﻢ آﻧﺰﻳ :زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف
 ژن M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﻫﺪف از اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻌﻴﻴﻦ اﺛﺮ ﭘﻠﻲ. ﮔﺮدد  ﻣﻲ)LDL(ﻫﺎي ﺑﺎ داﻧﺴﻴﺘﻪ ﭘﺎﻳﻴﻦ  ﻴﻦﻴﭘﺮوﺗ ﻟﻴﭙﻮ ﺴﻴﺪ ﺷﺪنﻛا
 .ﺑﺎﺷﺪ ﺘﺎﺗﻴﻦ در اﻓﺮاد ﺑﺎ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺧﻮن ﺑﺎﻻ ﻣﻲدرﻣﺎن ﺑﺎ ﻟﻮاﺳ دﻫﻲ ﺑﻪ  ﺧﻮن و ﭘﺎﺳﺦLDH ﺑﺮ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت 1آﻧﺰﻳﻢ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز
 LDLﻧﻔﺮ ﺑﺎ  131و ( ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ )031ld/gmﺗﺮ از   ﻛﻢLDL ﻧﻔﺮ ﺑﺎ 431در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻮﺻﻴﻔﻲ ﺗﺤﻠﻴﻠﻲ : روش ﺑﺮرﺳﻲ
 روش ﮔﺎز ﻛﺮوﻣﺎﺗﻮﮔﺮاﻓﻲ  ﺑﻪLDHاﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮب ﻣﻮﺟﻮد در ﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪ  .اﻧﺘﺨﺎب ﺷﺪﻧﺪ( ﮔﺮوه ﻣﻮرد )031ld/gmﺑﺎﻻي 
اﻛﺴﻴﺪ  LDLﭼﻨﻴﻦ  ﻫﺎي ﺗﺠﺎري و ﻫﻢ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻴﺖ B و 1Aﻴﻦ ﻴ آﭘﻮﻟﻴﭙﻮﭘﺮوﺗﭘﺮوﻓﺎﻳﻞ ﻟﻴﭙﻴﺪي،. ﮔﺮدﻳﺪﮔﻴﺮي  اﻧﺪازه
 ژن M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﭼﻨﻴﻦ ﭘﻠﻲ  ﻫﻢ. ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺷﺪﻫﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روشﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز و ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ  اﻻﻳﺰاروش  ﺷﺪه ﺑﻪ
 :ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ .ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﻃﻮﻟﻲ ﻗﻄﻌﺎت ﻣﺤﺪود ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺷﺪ ﭘﻠﻲ -اي ﭘﻠﻴﻤﺮاز ﻨﺶ زﻧﺠﻴﺮهﻛ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روش وا1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز
( 0/646)ﻪ وﻗﺘﻲ ﺑﺎ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﻓﺮاواﻧﻲ ﮔﺮوه ﻣﻮرد ﻛ ﺑﻮد 0/35 در ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ   در ﭘﻠﻲLﻓﺮاواﻧﻲ آﻟﻞ 
دﻧﺒﺎل درﻣﺎن  ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزي ﺑﻪ( =P0/40) در ﺑﻴﻦ دو ﮔﺮوه ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ Lﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﮔﺮدﻳﺪ اﺧﺘﻼف در ﻓﺮاواﻧﻲ آﻟﻞ 
  و اﺳﻴﺪﻴﻚﻴﭼﻨﻴﻦ درﺻﺪ اﺳﻴﺪ اوﻟﺌﻴﻚ و اﺳﻴﺪ ﻟﻴﻨﻮﻟ ﻫﻢ. ﺗﺮي داﺷﺖ  اﻓﺰاﻳﺶ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻪLLﺎ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ در ژﻧﻮﺗﻴﭗ ﺑ
 از Lآﻟﻞ : ﮔﻴﺮي  ﻧﺘﻴﺠﻪ. ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻗﺒﻞ از درﻣﺎن اﻓﺰاﻳﺶ ﻧﺸﺎن دادLLﻫﺎي  ﻴﻚ ﺑﻌﺪ از درﻣﺎن در ژﻧﻮﺗﻴﭗﻳﭘﻨﺘﺎﻧﻮااﻳﻜﻮز
ﻧﻘﺶ  1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزﻫﺎي  ژﻧﻮﺗﻴﭗﺗﺮي دارد و  اواﻧﻲ ﺑﻴﺶ ﻓﺮ031 ld/gm ﺑﺎﻻي LDL در اﻓﺮاد ﺑﺎ M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﭘﻠﻲ
  . ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزي در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ داﺷﺘﻨﺪﺑﺮ ﻨﻨﺪه در ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦﻛ ﺗﻌﺪﻳﻞ
  .LDH ، اﺳﻴﺪ ﭼﺮب،M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ، ﭘﻠﻲ1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز: ﻠﻴﺪيﻛﻠﻤﺎت ﻛ
 
  
ز ﻣﺮگ و ﻣﻴﺮﻫﺎ در  ﻋﻠﺖ ﺑﺴﻴﺎري ا)sisorelcsorehtA( آﺗﺮواﺳﻜﻠﺮوز
 ﻳﻜﻲ )LDH( ﻴﻦ ﺑﺎ داﻧﺴﻴﺘﻪ ﺑﺎﻻﻴﺟﻬﺎن اﺳﺖ و ﭘﺎﻳﻴﻦ ﺑﻮدن ﺳﻄﺢ ﻟﻴﭙﻮﭘﺮوﺗ
 ﻋﻤﻞ اﺻﻠﻲ ذرات 1.راﺑﻄﻪ اﺳﺖ ﺗﺮﻳﻦ رﻳﺴﻚ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎ در اﻳﻦ از ﻗﻮي
ﻫﺎ ﺑﻪ ﻛﺒﺪ ﺟﻬﺖ دﻓﻊ از ﻣﺴﻴﺮ   اﻧﺘﻘﺎل ﻛﻠﺴﺘﺮول اﺿﺎﻓﻲ از ﺑﺎﻓﺖLDH
 loretselohC esreveR ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ اﻧﺘﻘﺎل ﻣﻌﻜﻮس ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺻﻔﺮا ﻣﻲ
 ﻣﻬﺎر اﻛﺴﻴﺪاﺳﻴﻮن LDH ﻧﻘﺶ دﻳﮕﺮ 2.ﺷﻮد  ﻧﺎﻣﻴﺪه ﻣﻲ)TCR( refsnarT
ﺛﺎﺑﺖ ﺷﺪه ﻛﻪ ﺑﺮاي  .ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲ)LDL(ﻴﻦ ﺑﺎ داﻧﺴﻴﺘﻪ ﭘﺎﻳﻴﻦ ﻴذرات ﻟﻴﭙﻮﭘﺮوﺗ
  ﺶ ـ ﻧﻘ)LDLxo(ﺪه ـﺪ ﺷـ اﻛﺴﻴLDLﺸﺮﻓﺖ آﺗﺮواﺳﻜﻠﺮوز، ـﺷﺮوع و ﭘﻴ
  
از ﭼﻨﺪ ﻣﺴﻴﺮ ﺴﻴﺪاﻧﻲ ﺧﻮد ﻛا  ﺑﺎ ﺧﺎﺻﻴﺖ آﻧﺘﻲLDH و 3اﺻﻠﻲ را دارد
 LDHﺴﻴﺪاﻧﻲ ﻛا ﺗﺮ وﻇﻴﻔﻪ آﻧﺘﻲ ﺑﻴﺶ. ﮔﺮدد  ﻣﻲLDLﺪاﺳﻴﻮن ﻣﺎﻧﻊ از اﻛﺴﻴ
ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ   ﻣﻲ)1NOP( 1-esanoxoaraP 1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزﻢ ﻋﻬﺪه آﻧﺰﻳﺮ ﺑ
 ﻧﺸﺎن داده ortiv nIﻣﻄﺎﻟﻌﺎت . ﻛﻨﺪ  در ﺧﻮن ﮔﺮدش ﻣﻲLDHﻫﻤﺮاه  ﺑﻪ
 LDL از ﺗﺠﻤﻊ ﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎي ﭘﺮاﻛﺴﻴﺪ ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﻧﻤﻮده و ﺗﺒﺪﻳﻞ 1NOPﻛﻪ 
 را از LDH ﺣﺘﻲ ﺧﻮد ذرات 1NOP 4.دﻫﺪ  را ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻲLDL xoﺑﻪ 
 ﺳﺮم ﻧﻴﺰ LDHﻧﻤﺎﻳﺪ و ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ  اﻛﺴﻴﺪﺷﺪن ﻣﺤﺎﻓﻈﺖ ﻣﻲ
 AoC-GMH ﻛﻪ ﻣﻬﺎرﻛﻨﻨﺪه LDLآورﻧﺪه  داروﻫﺎي ﭘﺎﻳﻴﻦ 5.ﮔﺮدد ﻣﻲ
.  ﺗﺎﺛﻴﺮﮔﺬار ﻫﺴﺘﻨﺪ1NOPردوﻛﺘﺎز ﻫﺴﺘﻨﺪ ﺑﺮ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ، ﻏﻠﻈﺖ و ﺑﻴﺎن ژن 
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 1931، ﻓﺮوردﻳﻦ1 ، ﺷﻤﺎره07ﻲ ﺗﻬﺮان، دورهﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸ
 در ﺑﻴﻤﺎران ﻗﻠﺒﻲ ﻋﺮوﻗﻲ ﻛﺎﻫﺶ 1NOPﻓﻌﺎﻟﻴﺖ  6و7.ﻫﺎ دارد اﺳﺘﺎﺗﻴﻦ
داﺷﺘﻪ و ﺑﺎ ﺿﺨﺎﻣﺖ ﺣﺎﺻﻞ از آﺗﺮوم در ﻋﺮوق ﻗﻠﺒﻲ ﻧﺴﺒﺖ ﻋﻜﺲ 
 ﺑﺴﻴﺎر 1NOP ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻧﺸﺎن داده در دﻳﺎﺑﺖ ﻣﻠﻴﺘﻮس ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ 8.دارد
 ﻣﺴﺌﻮل 1NOPﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ  ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﭘﻠﻲ 9.ﺗﺮ از ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل اﺳﺖ ﭘﺎﻳﻴﻦ
ﭼﻨﻴﻦ ﻣﺴﺌﻮل ﺗﻐﻴﻴﺮات  ﻦ آﻧﺰﻳﻢ و ﻫﻢﺗﻐﻴﻴﺮ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ و ﻏﻠﻈﺖ اﻳ
ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ   ﭘﻠﻲ01و11.ﺑﺎﺷﺪ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﻲ  در ﺟﻤﻌﻴﺖLDHﭘﻼﺳﻤﺎﻳﻲ 
ﻗﺮار دارد، ﺑﺮ ﻏﻠﻈﺖ آﻧﺰﻳﻢ  1NOP  ﺗﺮﻣﻴﻨﺎل آﻧﺰﻳﻢNﻪ در ﺳﻤﺖ ﻛ M55L
 ﺗﺮﻣﻴﻨﺎل اﻳﻦ آﻧﺰﻳﻢ ﻧﻘﺶ Nﻪ ﺑﺨﺶ ﻛ ﺑﺎﺷﺪ و از آﻧﺠﺎﻳﻲ ﺗﺎﺛﻴﺮﮔﺬار ﻣﻲ
ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﺗﻐﻴﻴﺮ در اﻳﻦ ﻋﻬﺪه دارد،   را ﺑﻪLDHاﺻﻠﻲ در اﺗﺼﺎل آﻧﺰﻳﻢ ﺑﻪ 
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ  21.ﮔﺬارد  ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻣﻲLDH ﺑﺮ ﻗﺪرت اﺗﺼﺎل آن ﺑﻪ 1NOPﻗﺴﻤﺖ 
 و 1NOPﻫﺎي ژن  ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﻨﻮن در ﺧﺼﻮص ﺗﺎﺛﻴﺮ ﭘﻠﻲﻛﻪ ﺗﺎﻛ ﺑﻪ اﻳﻦ
ﻫﺎي  ﻴﻦﻴدﻫﻨﺪه ﻟﻴﭙﻮﭘﺮوﺗ  ﺑﺮ اﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮب ﺗﺸﻜﻴﻞ1NOPﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آﻧﺰﻳﻢ 
  ﺑﺮ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آنLDHﻴﺒﺎت ﻛﺗﺮ اي ﺻﻮرت ﻧﮕﺮﻓﺘﻪ، و ﭘﻼﺳﻤﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
 ژن M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﺗﺎﺛﻴﺮﮔﺬار اﺳﺖ اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺎ ﻫﺪف ﺗﻌﻴﻴﻦ اﺛﺮ ﭘﻠﻲ
 ﺑﺎ ﺑﻪ درﻣﺎندﻫﻲ   ﺧﻮن و ﭘﺎﺳﺦLDH ﺑﺮ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت 1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزآﻧﺰﻳﻢ 
  .ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ در اﻓﺮاد ﺑﺎ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺧﻮن ﺑﺎﻻ اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ
  
  
ﭘﺲ از ، 9831در ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن ﺳﺎل در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻮﺻﻴﻔﻲ ﺗﺤﻠﻴﻠﻲ 
 ﻧﻔﺮ از اﻓﺮاد 562ﺮد، ﻛﻲ ﺷﻬﺮﻜﻤﻴﺘﻪ اﺧﻼق داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻛﻣﻮاﻓﻘﺖ 
 ﻛﻠﻴﻨﻴﻚ داﺧﻠﻲ ﺗﻮﺳﻂ ﻣﺘﺨﺼﺺ ﻛﻨﻨﺪه ﺑﻪ در دﺳﺘﺮس، ﻣﺮاﺟﻌﻪ
اﻓﺮاد ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ در دو ﮔﺮوه . ﻫﺎي داﺧﻠﻲ اﻧﺘﺨﺎب ﺷﺪﻧﺪ ﺑﻴﻤﺎري
اﻓﺮاد  و( ﻧﻔﺮ 131 )031ld/gm ﺑﺎﻻي LDLﻪ داراي ﻛﺷﺎﻣﻞ اﻓﺮاد ﻣﻮرد، 
ﻗﺮار (  ﻧﻔﺮ431)ﻋﻨﻮان ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ  ﻪ ﺑ031ld/gmﺗﺮ از   ﻛﻢLDLداراي 
.  ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺷﺪﻧﺪB و Aاﻓﺮاد ﮔﺮوه ﻣﻮرد، ﻣﺠﺪداً ﺑﻪ دو ﮔﺮوه . ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
رﻏﻢ داﺷﺘﻦ  ﻛﻪ ﻃﺒﻖ ﻧﻈﺮ ﭘﺰﺷﻚ ﻣﺘﺨﺼﺺ داﺧﻠﻲ ﻋﻠﻲ  اﻓﺮاديA ﮔﺮوه
ﻪ ﺗﺤﺖ ﻛ Bﮔﺮم ﻧﻴﺎز ﺑﻪ درﻳﺎﻓﺖ دارو ﻧﺪاﺷﺘﻨﺪ و ﮔﺮوه   ﻣﻴﻠﻲ031 LDL
ﺑﺪﻳﻬﻲ اﺳﺖ اﻓﺮادي ﻛﻪ داراي  .ﺪدرﻣﺎن ﺑﺎ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨ
 ﻏﻴﺮهﻫﺎي ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﻚ ﻧﻈﻴﺮ دﻳﺎﺑﺖ و ﺑﻴﻤﺎران ﻛﺒﺪي و ﻛﻠﻴﻮي و  ﺑﻴﻤﺎري
  .ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ از ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺬف ﺑﻮدﻧﺪ
در ﻣﺮﺣﻠﻪ اول از ﺗﻤﺎم اﻓﺮاد  :آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﮔﻴﺮي و ﻧﻤﻮﻧﻪ
ﻟﻴﺘﺮ از ﺧﻮن   ﻣﻴﻠﻲدو. ﻟﻴﺘﺮ ﺧﻮن ﻧﺎﺷﺘﺎ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ  ﻣﻴﻠﻲﻫﻔﺖﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ  )ATDEﻮﻟﻲ ﺑﻪ ﻟﻮﻟﻪ ﻣﺨﺼﻮص، ﺣﺎوي ﻜﺎت ﻣﻮﻟﺟﻬﺖ آزﻣﺎﻳﺸ
  ﻟﻴﺘﺮ ﺧﻮن ﺟﻬﺖ آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﺑﻪ   ﻣﻴﻠﻲﭘﻨﺞو (  ﻣﻮﻻر0/5
ﻫﺎ ﺑﺎ  ﺗﺮ از ﻧﻴﻢ ﺳﺎﻋﺖ ﺳﺮم ﻧﻤﻮﻧﻪ اي ﻣﻨﺘﻘﻞ ﺷﺪه و در ﻛﻢ ﻟﻮﻟﻪ ﺷﻴﺸﻪ
 دﻗﻴﻘﻪ از ﻗﺴﻤﺖ ﻟﺨﺘﻪ 01ﻣﺪت   ﺑﻪ0003اﺳﺘﻔﺎده از ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻴﻮژ در دور 
داري ﺷﺪﻧﺪ و   ﺗﺎ زﻣﺎن ﻣﻨﺎﺳﺐ ﻧﮕﻪ- 02 C ﺟﺪا ﮔﺮدﻳﺪ و در دﻣﺎي
. آوري ﺷﺪ ﻧﺎﻣﻪ ﺟﻤﻊ اﻃﻼﻋﺎت اﻓﺮاد ﺗﺤﺖ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﻴﺰ از ﻃﺮﻳﻖ ﭘﺮﺳﺶ
ﻲ ﻜﻮﻟﻲ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﺰ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﺳﻠﻮﻟﻲ و ﻣﻮﻟﻛآزﻣﺎﻳﺸﺎت در ﻣﺮ
- ﺰ، ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺗﻮﺗﺎل، ﺗﺮيﻛﺳﻄﺢ ﺳﺮﻣﻲ ﮔﻠﻮ .ﺮد اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﻳﺪﻛﺷﻬﺮ
 و )1A opA( 1Aﻴﻦ ﻴ، ﻛﺮاﺗﻴﻨﻴﻦ، آﭘﻮﻟﻴﭙﻮﭘﺮوﺗC-LDL، C-LDH ﮔﻠﻴﺴﺮﻳﺪ، 
ﻫﺎي  ﻫﺎ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻴﺖ  در ﺗﻤﺎﻣﻲ ﻧﻤﻮﻧﻪ)B opA( Bﻴﻦ ﻴﭘﺮوﺗآﭘﻮﻟﻴﭙﻮ
 0003TBﺗﺠﺎري ﺳﺎﺧﺖ ﺷﺮﻛﺖ ﭘﺎرس آزﻣﻮن ﺗﻮﺳﻂ دﺳﺘﮕﺎه اﺗﻮآﻧﺎﻟﻴﺰ 
 اﺳﺘﻔﺎده از ﺳﺮم ﺑﺎ  درLDLxo ﮔﻴﺮي اﻧﺪازه .ﮔﻴﺮي ﮔﺮدﻳﺪ اﻧﺪازه )ylatI(
 زي و ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎ)nedewS ,.oC aidocreM( ﻫﺎي اﻻﻳﺰا ﻴﺖﻛ
ﻫﺎي   ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روش1NOP )2113CE( اﺳﺘﺮازي  و آرﻳﻞ)1813 CE(
  .ﮔﻴﺮي ﮔﺮدﻳﺪ اﻧﺪازه دﺳﺘﻲ اﺳﺘﺎﻧﺪارد
ﺮوﻣﺎﺗﻮﮔﺮاﻓﻲ ﻻﻳﻪ ﻛروش   ﺑﻪLDHﻫﺎي ﻣﻮﺟﻮد در ﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪﻠﻴﻪ ﻛ
 ﺳﭙﺲ اﺳﻴﺪﻫﺎي 31. ﺟﺪا ﮔﺮدﻳﺪ)yhpargotamorhc reyal nihT( كﻧﺎز
ﻴﻞ دار ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻴﺐ ﺑﺎ ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﺘﻛ ﺗﺤﺖ ﺗﺮﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪﭼﺮب ﻣﻮﺟﻮد در 
ﻣﺘﻴﻞ اﺳﺘﺮ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﺎﺗﺎﻟﻴﺰور ﻛﻠﺮﻳﺪ اﺳﺘﻴﻞ در ﻣﺘﺎﻧﻮل ﺑﻪ اﺳﻴﺪﻫﺎي 
ﺷﺪه از   ﻣﺸﺘﻘﺎت اﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮب ﻣﺘﻴﻠﻪ ﺗﻮﻟﻴﺪ41.ﭼﺮب ﻣﺘﻴﻠﻪ ﺗﺒﺪﻳﻞ ﺷﺪ
 ,IRS(ﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎي اﺳﺘﺨﺮاج ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ دﺳﺘﮕﺎه ﮔﺎز ﻛﺮوﻣﺎﺗﻮﮔﺮاﻓﻲ 
اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ از  . ﮔﺮدﻳﺪﻚﻴﻜ ﺗﻔ06×0/52 ﺑﺎ ﺳﺘﻮن )IC ,ecnaroT
 ﺑﺮاي ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي tset-t s’tnedutSﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از آزﻣﻮن آﻣﺎري 
ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﻣﺬﻛﻮر   ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﻴﻮع ﭘﻠﻲχ2ﻲ و آزﻣﻮن آﻣﺎري ﻛﻤ
ﺑﺎ ﻧﺎم )ﺖ داروي ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﭘﺲ از دو ﻣﺎه از درﻳﺎﻓ .ﺷﺪﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ 
ﮔﺮم   ﻣﻴﻠﻲ02ﻣﻴﺰان  ﺑﻪ(  اﻳﺮان،ﺖ ﭘﻮرﺳﻴﻨﺎﻛﺗﺠﺎري ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﺳﺎﺧﺖ ﺷﺮ
ﻧﺎﺷﺘﺎ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪه و ﺻﻮرت  ﻪﺧﻮن ﺑ 5lm، B ﻣﺠﺪداً از ﮔﺮوه روزدر 
ﻣﺠﺪداً ﭘﺮوﻓﺎﻳﻞ ﻟﻴﭙﻴﺪي و ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آﻧﺰﻳﻢ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز و ﺗﺮﻛﻴﺐ اﺳﻴﺪﻫﺎي 
ﮔﻴﺮي و ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻣﻘﺪار ﮔﺮدﻳﺪ و ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻﻞ ﺑﺎ   اﻧﺪازهLDHﭼﺮب 
ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  از درﻣﺎن ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺷﺪ و ﺗﺎﺛﻴﺮ ﭘﻠﻲ  ﺑﺎ ﻗﺒﻞtset-t riaPاﺳﺘﻔﺎده از 
  . ﺗﻮﺳﻂ ﻟﻮواﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳﺪﺑﻪ درﻣﺎندﻫﻲ  ﺦ در ﭘﺎﺳM55L
      ازANDدر اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺮاي اﺳﺘﺨﺮاج : آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ
    1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز از ژن 3اﮔﺰون  51.روش ﻓﻨﻞ ﻛﻠﺮوﻓﺮم اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
       ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﭘﺮاﻳﻤﺮﻫﺎيM55L ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﭘﻠﻲ
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 ﻫﺎ ﭘﺮوﺗﻴﻴﻦﻟﻴﭙﻮﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎي  اﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮبﺗﺮﻛﻴﺐ  ﺑﺎ 1 ژن ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزM55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﭘﻠﻲ
 
 
 1931 ، ﻓﺮوردﻳﻦ1  ، ﺷﻤﺎره07ﻲ ﺗﻬﺮان، دوره ﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸ
ﻃﻮل  ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ و ﻗﻄﻌﺎﺗﻲ ﺑﻪ ’3 CTGACCGTCAAATTCAGAAAGT ’5
ﻣﻮاد و ﻣﻘﺎدﻳﺮ ﻣﻮرد ﻧﻴﺎز ﺑﺮاي ﻫﺮ  61.ﺜﻴﺮ ﮔﺮدﻳﺪﻜ ﺟﻔﺖ ﺑﺎز ﺗ271
، 2lµ(: 05Mm )2lCgMﺖ ﺳﻴﻨﺎژن ﻛﺷﺪه از ﺷﺮ ﺗﻬﻴﻪ )RCPﻨﺶ ﻛوا
 :remirP R( 01Mp )،3lµ :remirP F( 01Mp)، 2/5lµ: reffuB( 01X)
: PTNd (01Mm )،0/1lµ: esaremyloP AND qaT (5lμ/U )،0/3lµ
 ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 52 ﺑﻪ ﺣﺠﻢ O2Hddﻪ ﺑﺎ ﻛ( 52gnﺣﺪود  )AND و 0/5lµ
ﻞ ﻣﺸﺘﻤﻞ ﺑﺮ دﻣﺎي ﻜ ﺳﻴ53ﺷﺮاﻳﻂ دﻣﺎﻳﻲ ﺑﻬﻴﻨﻪ ﺷﺎﻣﻞ  .رﺳﺎﻧﺪه ﺷﺪ
 04ﻣﺪت   ﺑﻪ95 C ﺛﺎﻧﻴﻪ، دﻣﺎي اﺗﺼﺎل 04ﻣﺪت   ﺑﻪ49 Cواﺳﺮﺷﺖ 
 ﺑﺮ RCPﻣﺤﺼﻮل .  ﺛﺎﻧﻴﻪ ﺑﻮد04ﻣﺪت   ﺑﻪ27 Cﺛﺎﻧﻴﻪ و دﻣﺎي ﺳﺎﺧﺖ 
 1/5ﻣﺪت   ﺑﻪ04آﻣﭙﺮ  ﺑﺎ ﻣﻴﻠﻲ( 1:92% )8اﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ  روي ژل ﭘﻠﻲ
آﻣﻴﺰي ﺑﺎ ﻧﻴﺘﺮات ﻧﻘﺮه ﻣﻮرد  ﺳﺎﻋﺖ اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز ﮔﺮدﻳﺪ و ﭘﺲ از رﻧﮓ
 ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ از ﻣﺤﺼﻮل 01 PLFR-RCPﺟﻬﺖ اﻧﺠﺎم . ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
 ,esatnemreF( IIIalN ﻨﻨﺪهﻛ  واﺣﺪ آﻧﺰﻳﻢ ﻣﺤﺪودﭘﻨﺞ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ RCP
.  ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ73 C در دﻣﺎي )thgin revO(ﺷﺐ  ﻚت ﻳﻣﺪ  ﺑﻪ)adanaC
 ﺟﻔﺖ 96 و 301، 271ﻫﺎي  اﻧﺪازه ﭘﺲ از اﻟﻜﺘﺮوﻓﻮرز وﺟﻮد ﻗﻄﻌﺎت ﺑﻪ
  .ﺑﺮرﺳﻲ ﮔﺮدﻳﺪ( 1:92% )8اﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ  ﺑﺎزي ﺑﺮ روي ژل ﭘﻠﻲ
  
  
  ﻈﺮ ـﻪ از ﻧـﻛﺪﻧﺪ ـﺨﺎب ﺷـاي اﻧﺘ ﻮﻧﻪـﮔ ﺪ ﺑﻪـﺎﻫـﻮرد و ﺷـﺮوه ﻣـدو ﮔ
 ﻫﻤﺴﺎن )IMB(ﺧﻮن و ﻧﻤﺎي ﺗﻮده ﺑﺪﻧﻲ ﻴﺮﻫﺎي ﺳﻦ، ﺟﻨﺲ، ﻓﺸﺎرﻣﺘﻐ
ﭘﺲ از اﻧﺠﺎم آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن داد، ﺳﻄﺢ . ﺑﻮدﻧﺪ
 . در ﮔﺮوه ﻣﻮرد ﺑﺎﻻﺗﺮ از ﺷﺎﻫﺪ ﺑﻮده اﺳﺖB opA و LDL ﻛﻠﺴﺘﺮول،
 ﺰﺗﺠﻮﻳ دﻧﺒﺎل آن  و ﺑﻪB و Aﺑﻨﺪي ﮔﺮوه ﻣﻮرد ﺑﻪ دو ﮔﺮوه  ﺑﻌﺪ از ﺗﻘﺴﻴﻢ
 ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳﺪ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﺑﺎ Bﺎه ﺑﻪ اﻓﺮاد ﮔﺮوه  ﻣدوﻣﺪت  ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﺑﻪ
     وB opA، C-LDL ﻠﺴﺘﺮول ﺗﺎم،ﻛﺎﻫﺶ ﻛﻣﻬﺎر ردوﻛﺘﺎز ﺑﺎﻋﺚ 
دﻧﺒﺎل ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ  ﻧﻴﺰ ﺑﻪ 1NOP ﺷﺪه اﺳﺖ و ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزي LDLxo
ﻴﺒﺎت اﺳﻴﺪ ﭼﺮب ﻛﺗﺎﺛﻴﺮ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﺑﺮ ﺗﺮ. (1ﺟﺪول )اﻓﺰاﻳﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ اﺳﺖ 
   .  ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ2 در ﺟﺪول LDHﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪ  ﻣﻮﺟﻮد در
ﻴﻚ ﻴ، اﺳﻴﺪ ﻟﻴﻨﻮﻟ(81: 91)ﻴﻚ ﻴاﺳﻴﺪ اوﻟ ،(81: 0)درﺻﺪ اﺳﻴﺪ اﺳﺘﺌﺎرﻳﻚ 
ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻗﺒﻞ از ( 02 :5)ﻴﻚ ﻳو اﺳﻴﺪ اﻳﻜﻮزوﭘﻨﺘﺎﻧﻮ( 81 :2 21،9)
 M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  در ﺑﺮرﺳﻲ ارﺗﺒﺎط ﭘﻠﻲ .درﻣﺎن اﻓﺰاﻳﺶ ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ
ﺎﻟﻴﺖ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزي ﺑﺎ اﺛﺮﺑﺨﺸﻲ داروي ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ، ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﺎ ﻧﺸﺎن داد ﻓﻌ
 ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ دو ژﻧﻮﺗﻴﭗ LLدﻧﺒﺎل درﻣﺎن ﺑﺎ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ در ﻫﻤﻮزﻳﮕﻮت  ﺑﻪ
ﭼﻨﻴﻦ  ﻫﻢ. اي داﺷﺘﻪ اﺳﺖ  اﻓﺰاﻳﺶ ﻗﺎﺑﻞ ﻣﻼﺣﻈﻪMM و MLدﻳﮕﺮ ﻳﻌﻨﻲ 
ﺑﻌﺪ از درﻣﺎن ﺑﺎ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ اﻓﺰاﻳﺶ  LL در ژﻧﻮﺗﻴﭗ 1AopAﻏﻠﻈﺖ 
ﭼﺮب ﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎي ﻣﻮﺟﻮد در  ﺗﻐﻴﻴﺮات اﺳﻴﺪ(. 3ﺟﺪول  )داﺷﺘﻪ اﺳﺖ
 4 در ﺟﺪول M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﻫﺎي ﭘﻠﻲ  ﺑﻌﺪ از درﻣﺎن در ژﻧﻮﺗﻴﭗLDH
 M ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﻴﻦ آﻟﻞ ﺣﺎوي اﻳﻦ ﺟﺪولدر . ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ
  ﻴﻚ و ﻴدرﺻﺪ اﺳﻴﺪ اوﻟ. ﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖـ ﺻLLﺎﺑﻞ ـ در ﻣﻘ)ML/MM(
  
  ( ﻧﻔﺮ67) از ﮔﺮوه ﻣﻮرد Bﺗﺎﺛﻴﺮ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﺑﺮ ﻣﺘﻐﻴﺮﻫﺎ در ﮔﺮوه  :1-ﺟﺪول
  
  ﺑﻌﺪ از P
 ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ

































  )ld/gm(ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺗﺎم 
  )ld/gm( ﻴﺴﺮﻳﺪﺗﺮي ﮔﻠ
 )ld/gm( C-LDH
  
  )ld/gm( C-LDL
  
  )ld/gm( 1AopA
  
  )ld/gm( BopA
  
  )L/u(ﺴﻴﺪ ﺷﺪه ﻛا LDL
  )Lm/u(اﺳﺘﺮاز  ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آﻧﺰﻳﻢ آرﻳﻞ
 )Lm/u(ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آﻧﺰﻳﻢ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز 
  .ﺑﺎﺷﺪ دار ﻣﻲ زوﺟﻲ ﻣﻌﻨﻲ ﺑﺎ آزﻣﻮن آﻣﺎري ﺗﻲ <P0/50 .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ DS ±naeMﺻﻮرت  ﻪﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑ
   از ﮔﺮوه ﻣﻮردB در ﮔﺮوه LDH ﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎي اﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮب :2-ﺟﺪول
  
  ﺑﻌﺪ از P
 ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ
  ﻗﺒﻞ از
 ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ


































  (61: 0)اﺳﻴﺪ ﭘﺎﻟﻤﺘﻴﻚ 
  (61 :1)ﻴﻚ ﻴاﺳﻴﺪ ﭘﺎﻟﻤﻴﺘﻮﻟ
  (81: 0)اﺳﻴﺪ اﺳﺘﺌﺎرﻳﻚ 
  (81: 91)ﻴﻚ ﻴاﺳﻴﺪ اوﻟ
  (81 :2 21،9)ﻴﻚ ﻴاﺳﻴﺪ ﻟﻴﻨﻮﻟ
  (02 :4)اﺳﻴﺪ آراﺷﻴﺪوﻧﻴﻚ 
  (02 :5)ﻴﻚ ﻳاﺳﻴﺪ اﻳﻜﻮزوﭘﻨﺘﺎﻧﻮ
 (22 :6)ﻴﻚ ﻳاﺳﻴﺪ دوﻛﻮزوﻫﮕﺰاﻧﻮ


































     و ﻫﻤﻜﺎرانﻴﻬﺎن ﻗﻄﺮه ﺳﺎﻣﺎﻧﻲﻛ      
 
 
 1931، ﻓﺮوردﻳﻦ1 ، ﺷﻤﺎره07ﻲ ﺗﻬﺮان، دورهﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸ
  (B ﮔﺮوه) M55L ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﻲ ﺑﺮاﺳﺎس ژﻧﻮﺗﻴﭗ ﭘﻠﻲﻳوﻳﮋﮔﻲ ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎ: 3-ﺟﺪول
  M55L ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﭘﻠﻲ  ﻣﺘﻐﻴﺮ





  24±8/6  34±9/8  83±9/9  )ld/gm( ﻗﺒﻞ C-LDH
  24±01/9  24±8/7  14±01/1  )ld/gm( ﺑﻌﺪ C-LDH
  821±91/9  021±71/9  521±91/5  )ld/gm(  ﻗﺒﻞ1AopA
  141±42/6*  221±22/8  821±02/2  )ld/gm(  ﺑﻌﺪ1AopA
  18±92/9  76±62/8  65±03/5  ﻗﺒﻞ )Lm/u(آرﻳﻞ اﺳﺘﺮازي 
  99±82/5  68±33/6  45±92/6  ﺑﻌﺪ )Lm/u(آرﻳﻞ اﺳﺘﺮازي 
  892±831*  021±921  68±39   ﻗﺒﻞ)Lm/u( ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزي
  443±112  512±441  99±411   ﺑﻌﺪ)Lm/u( ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزي











 1ﺷـﻤﺎره . M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﭘﻠﻲ PLFR-RCPاﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ ژل ﭘﻠﻲ : 1-ﺷﻜﻞ
 و 7، LL ژﻧﻮﺗﻴﭗ 6 و 5و  3، (ﺑﺪون آﻧﺰﻳﻢ  )tucnUﻨﺘﺮل ﻛ 3، (ANDﺑﺪون )ﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ ﻛ 2ﻣﺎرﻛﺮ، 
  MM ژﻧﻮﺗﻴﭗ 4، ML ژﻧﻮﺗﻴﭗ 8
  
 B در ﮔﺮوه LDHاﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮب ﻣﻮﺟﻮد در ﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎي : 4-ﺟﺪول
  M55L ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﭘﻠﻲ  ﻣﺘﻐﻴﺮ  M55L ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﭘﻠﻲ  ﻣﺘﻐﻴﺮ
  MM /ML    
  
    LL
  
  MM /ML
  
  LL
  ( 61:  0)اﺳﻴﺪ ﭘﺎﻟﻤﺘﻴﻚ 
  ﻗﺒﻞ از دارو







  (81  :2 21،9)ﻴﻚ ﻴاﺳﻴﺪ ﻟﻴﻨﻮﻟ
  ﻗﺒﻞ از دارو







  (61  :1)ﻴﻚ ﻴاﺳﻴﺪ ﭘﺎﻟﻤﻴﺘﻮﻟ
  ﻗﺒﻞ از دارو







  (02  :4)اﺳﻴﺪ آراﺷﻴﺪوﻧﻴﻚ 
  ﻗﺒﻞ از دارو







  (81:  0 )اﺳﻴﺪ اﺳﺘﺌﺎرﻳﻚ
  ﻗﺒﻞ از دارو







  (02  :5)ﻴﻚ ﻳاﺳﻴﺪ اﻳﻜﻮزوﭘﻨﺘﺎﻧﻮ
  ﻗﺒﻞ از دارو







  (81:  91)ﻴﻚ ﻴاﺳﻴﺪ اوﻟ
  ﻗﺒﻞ از دارو







  (22  :6)ﻴﻚ ﻳاﺳﻴﺪ دوﻛﻮزوﻫﮕﺰاﻧﻮ
  ﻗﺒﻞ از دارو







  .ﺑﺎﺷﺪ دار ﻣﻲ زوﺟﻲ ﻣﻌﻨﻲ ﺑﺎ آزﻣﻮن آﻣﺎري ﺗﻲ <P0/50 *.    ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ DS ±naeMﺻﻮرت  ﻪﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑ
  
ﻫـﺎي ﻴﻚ ﺑﻌﺪ از درﻣﺎن در ژﻧﻮﺗﻴﭗ ﻳاﻳﻜﻮزوﭘﻨﺘﺎﻧﻮ اﺳﻴﺪﻴﻚ و ﻴاﺳﻴﺪ ﻟﻴﻨﻮﻟ 
  . ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻗﺒﻞ از درﻣﺎن اﻓﺰاﻳﺶ ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖLL
 ﺑـﺮروي ﻣﺤـﺼﻮﻻت PLFRﭘﺲ از اﻧﺠﺎم : ﻧﺘﺎﻳﺞ آزﻣﺎﻳﺸﺎت ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ 
، و ﺑﺮرﺳـﻲ ﻗﻄﻌـﺎت ﺣﺎﺻـﻞ از ﺑـﺮش IIIalN آﻧﺰﻳﻢ  ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از RCP
، 271ﻫـﺎي اﻛﺮﻳﻞ آﻣﻴﺪ، وﺟﻮد ﻗﻄﻌﺎﺗﻲ ﺑﺎ اﻧﺪازه آﻧﺰﻳﻤﻲ ﺑﺮ روي ژل ﭘﻠﻲ 
ﻓﺮاواﻧـﻲ  (.1ﺷـﻜﻞ ) ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓـﺖ 96  و 301
(  ﻧﻔـﺮ 131  ﻧﻔﺮ ﺑـﻪ ﻣـﻮرد 431ﺷﺎﻫﺪ  )M55Lﻢ ﻣﻮرﻓﻴﺴﻫﺎي ﭘﻠﻲ  ژﻧﻮﺗﻴﭗ
( 51/5 ﺑﻪ 52/5) و ML( 93/7 ﺑﻪ 34/1)، LL (44/8 ﺑﻪ 13/4)ﺗﺮﺗﻴﺐ  ﺑﻪ
 M55Lﻣﻮرﻓﻴـﺴﻢ  در ﭘﻠـﻲ  ﭘﺲ از ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ Lﻪ ﻓﺮاواﻧﻲ آﻟﻞ  ﺑﻮدﻧﺪ ﻛ MM
ﻪ وﻗﺘﻲ ﺑﺎ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﻓﺮاواﻧﻲ ﮔﺮوه ﻣـﻮرد ﻛﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲ 0/35در ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ 
 ﺗـﺴﺖ  اﺳـﺘﻔﺎده از  ﺑـﺎ Lاﻧﻲ آﻟﻞ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺷﻮد اﺧﺘﻼف در ﻓﺮاو ( 0/646)
ﻋﺒﺎرت دﻳﮕـﺮ در  ﺑﻪ(. =P0/40)ﺷﻮد  در ﺑﻴﻦ دو ﮔﺮوه دﻳﺪه ﻣﻲ χ2 آﻣﺎري
 01



































 ﻫﺎ ﭘﺮوﺗﻴﻴﻦﻟﻴﭙﻮﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎي  اﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮبﺗﺮﻛﻴﺐ  ﺑﺎ 1 ژن ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزM55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﭘﻠﻲ
 
 
 1931 ، ﻓﺮوردﻳﻦ1  ، ﺷﻤﺎره07ﻲ ﺗﻬﺮان، دوره ﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸ
ﻫـﺎ در اﻓـﺮاد ﺑـﺎ ﻓﺮاواﻧﻲ آﻟﻞ  داري در ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨﻲ  M55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ  ﭘﻠﻲ
  .ﺷﻮد  دﻳﺪه ﻣﻲ031ﺗﺮ از  ﻢﻛ LDLو اﻓﺮاد ﺑﺎ  031 از ﺑﺎﻻﺗﺮ LDL
  
  
 ﻧﻘﺶ اﺳﺎﺳﻲ در روﻧﺪ آﺗﺮوژﻧﺰ دارد و LDLاﻛﺴﻴﺪاﺳﻴﻮن 
 ﺧﻂ اوﻟﻴﻪ دﻓﺎع در ﺑﺮاﺑﺮ اﻳﻦ اﻛﺴﻴﺪاﺳﻴﻮن LDH ﻣﺘﺼﻞ ﺑﻪ 1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز
ﺴﻴﺪ ﺷﺪه ﺗﺎﺛﻴﺮﮔﺬار اﺳﺖ ﻛﺪﻫﺎي اﻴ ﺑﺮ روي ﻟﻴﭙ1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز 71.ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 اﻧﺘﻘﺎل LDHﺴﻴﺪ ﺷﺪه ﺑﻪ ﻛﻦ اﺳﺖ اﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮب اﻜو از ﻃﺮﻓﻲ ﻣﻤ
ﻪ ﻛاﺿﺢ اﺳﺖ  و81. ﻗﺮار ﺑﮕﻴﺮﻧﺪ1NOPﻳﺎﻓﺘﻪ ﺳﭙﺲ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ 
 ﻳﺎ 1NOPﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺑﺮ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ  ﻲ ﻣﻲﻜﻫﺎي داروﻳﻲ و ﻋﻮاﻣﻞ ژﻧﺘﻴ درﻣﺎن
  . ﺗﺎﺛﻴﺮﮔﺬار ﺑﺎﺷﻨﺪ1NOPﻏﻠﻈﺖ 
 ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ درﻣﺎن ﺑﺎ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﺗﻨﻬﺎ در 1ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﺟﺪول 
ﻪ ﺳﻮﺑﺴﺘﺮا ﺧﻮد ﭘﺎراﻛﺴﻮن ﺑﺎﺷﺪ، درﻣﺎن ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﻛ ﺻﻮرﺗﻲ
اﺳﺘﺎت  ﻓﻨﻴﻞاﮔﺮ ﻪ ﻛاﻳﻦ درﺣﺎﻟﻲ اﺳﺖ (. =P0/40) ﺷﻮد  ﻣﻲ1NOP
دﻧﺒﺎل  ﻗﺮار ﮔﻴﺮد ﺗﻐﻴﻴﺮ در ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﻪﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻋﻨﻮان ﺳﻮﺑﺴﺘﺮا  ﺑﻪ
ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ . (=P0/90)ﺷﻮد  درﻣﺎن در ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آرﻳﻞ اﺳﺘﺮازي دﻳﺪه ﻧﻤﻲ
ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ  ﻪ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزي ﺑﺎ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آﻧﺰﻳﻢ ﻣﺘﻨﺎﺳﺐ اﺳﺖ وﻛ اﻳﻦ
ﺗﻮان   ﻣﻲ91ﻫﺪد  را ﻧﺸﺎن ﻣﻲ1NOPﻴﻦ ﻴآرﻳﻞ اﺳﺘﺮازي ﺗﻘﺮﻳﺒﺎً ﻏﻠﻈﺖ ﭘﺮوﺗ
 ﺷﺪه و 1NOPﻪ ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﻛﮔﻴﺮي ﻧﻤﻮد  ﻧﺘﻴﺠﻪ
 .ﺗﺮي داﺷﺘﻪ اﺳﺖ ﻢﻛﻴﻦ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻴﻪ ﺑﺮ ﻏﻠﻈﺖ اﻳﻦ ﭘﺮوﺗﻛاﻳﻦ درﺣﺎﻟﻲ اﺳﺖ 
 1AopAﻪ در ﻛﻲ ﻳﻪ اﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ ﺟﺰﻛاﻟﺒﺘﻪ ﺑﺎﻳﺪ در ﻧﻈﺮ داﺷﺖ 
ﺗﺮ  ﺎن دارد ﺑﺎﻋﺚ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺑﻴﺶﻜدﻧﺒﺎل درﻣﺎن ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ اﻣ ﺑﻪ
ﻪ اﮔﺮ ﻛاﻣﺎ اﻧﺘﻈﺎر اﻳﻦ ﺑﻮد . دﻧﺒﺎل درﻣﺎن ﺷﺪه ﺑﺎﺷﺪ  ﺑﻪ1NOPﻴﻦ ﻴﭘﺮوﺗ
 ﻧﻴﺰ 1NOPرﻓﺖ در ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آرﻳﻞ اﺳﺘﺮازي  ﻴﻦ ﺑﺎﻻ ﻣﻲﻴﻣﻘﺪار ﭘﺮوﺗ
ﻪ وﺟﻮد ﻛ ﻧﺸﺎن داده M55Lﻫﺎ در  ﺑﺮرﺳﻲ ژﻧﻮﺗﻴﭗ .ﺷﺪ اﻓﺰاﻳﺶ دﻳﺪه ﻣﻲ
ﻧﺤﻮي  ﺑﺎﻋﺚ ﮔﺮدﻳﺪه آﻧﺰﻳﻢ ﺑﻪ( LLﻫﺎي  ژﻧﻮﺗﻴﭗ )55ﻟﻮﺳﻴﻦ در ﻣﻮﻗﻌﻴﺖ 
ﺗﺮ ﺷﻮد   ﺑﺮاي ﻫﻴﺪروﻟﻴﺰ ﭘﺎراﻛﺴﻮن در آﻧﺰﻳﻢ ﺑﻴﺶﻪ وﻳﮋﮔﻲﻛﺗﻐﻴﻴﺮ ﻧﻤﺎﻳﺪ 
 ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ اﻳﻦ ﻣﺴﺌﻠﻪ 1NOPﻪ در ﺳﺎﺧﺘﻤﺎن ﻛو ﺗﻐﻴﻴﺮي 
ﻫﺎ ﺗﻤﺎس  ﻪ آﻧﺰﻳﻢ ﻣﻮﺟﻮد در ﭘﻼﺳﻤﺎي اﻓﺮاد ﺣﺎﻣﻞ اﻳﻦ ژﻧﻮﺗﻴﭗﻛﮔﺮدﻳﺪ 
ﻧﻈﺮ  اﻟﺒﺘﻪ ﺑﺎﻳﺪ در. ﺗﺮي ﺑﺮاي ﻫﻴﺪروﻟﻴﺰ ﭘﺎراﻛﺴﻮن داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ ﺑﻴﺶ
 ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ LLاﻓﺮاد ﺑﺎ ژﻧﻮﺗﻴﭗ  در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ در 1AopAﻪ ﻛداﺷﺖ 
و اﻓﺰاﻳﺶ ( <P0/50)ﻗﺒﻞ از درﻣﺎن ﺑﺎ اﺳﺘﺎﺗﻴﻦ اﻓﺰاﻳﺶ داﺷﺘﻪ اﺳﺖ 
ﻴﻦ ﻴﭘﺮوﺗ ﺗﺮ داري ﺑﻴﺶ  ﻋﻼوه ﺑﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺑﺎﻋﺚ ﻧﮕﻪ1AopA
ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ در . ﮔﺮدد  ﻣﻲLDH ﺑﺎ ذرات 1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز
در  . ﺷﺎﻳﺪ ﻧﺎﺷﻲ از اﻳﻦ ﻣﻄﻠﺐ ﺑﺎﺷﺪMM ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ LLژﻧﻮﺗﻴﭗ 
ﺗﻮﺟﻬﻲ در  ﻪ ﺑﺮ روي ژﻣﻔﻴﺒﺮوزﻳﻞ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻗﺎﺑﻞﻛاي  ﻄﺎﻟﻌﻪﻣ
 در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﻲ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ 02. دﻳﺪه ﻧﺸﺪه اﺳﺖ1NOPﻓﻌﺎﻟﻴﺖ 
اﻧﺪ  ﻫﺎ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻪ ﺗﺤﺖ درﻣﺎن ﺑﺎ اﺳﺘﺎﺗﻴﻦﻛاﻛﺴﻴﺪاﻧﻲ در ﺳﺮم اﻓﺮاد  آﻧﺘﻲ
اﻛﺴﻴﺪاﻧﻲ ﮔﺰارش   اﻳﻦ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آﻧﺘﻲ12.اﻓﺰاﻳﺶ ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ
دﻟﻴﻞ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ  ﻦ اﺳﺖ ﺑﻪﻜﻫﺎ ﻣﻤ ﺼﺮف اﺳﺘﺎﺗﻴﻦﺷﺪه در اﺛﺮ ﻣ
ﻫﺎ  اﺳﺘﺎﺗﻴﻦ .ﻪ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ دﻳﺪه ﺷﺪه اﺳﺖﻛ ﺑﻮده ﺑﺎﺷﺪ 1NOP
ﻪ اﺣﺘﻤﺎﻻً ﻛﺗﺮي داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﻨﺪ   ﭘﻴﭽﻴﺪهﻚﻦ اﺳﺖ اﺛﺮات ﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژﻳﻜﻣﻤ
ﻫﺎي ﺧﺎص در ﭘﻼﺳﻤﺎ  ﺮدﻫﺎ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ آﻧﺰﻳﻢﻜﻲ از اﻳﻦ ﻋﻤﻠﻜﻳ
ﻴﻨﻲ ﻴﻴﺒﺎت ﻟﻴﭙﻴﺪي ﻳﺎ ﭘﺮوﺗﻛﺎز ﺑﺎ ﺗﺮاﻟﺒﺘﻪ ارﺗﺒﺎط ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧ. اﺳﺖ
  22. ﻗﺒﻼً ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖLDH
 و ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ 1AopAدر ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ اﻓﺰاﻳﺶ ﻏﻠﻈﺖ 
 . دﻳﺪه ﺷﺪه اﺳﺖM55Lﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ   از ﭘﻠﻲLLدر ژﻧﻮﺗﻴﭗ  1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎز
ﻠﻲ ﻛ ﭘﺎﺳﺦ 32.ﮔﺮدد  ﻣﻲ1NOP اﻛﺴﻴﺪ ﺷﺪه ﺑﺎﻋﺚ ﻏﻴﺮﻓﻌﺎل ﺷﺪن LDL
ﻪ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ دﻳﺪه ﻛﺎ اﺳﺘﺎﺗﻴﻦ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ در اﺛﺮ درﻣﺎن ﺑ
دﻧﺒﺎل  ﻪﻫﺎي اﻛﺴﻴﺪ ﺷﺪه ﺑLDLﺎﻫﺶ اﻳﻦ ﻛدﻟﻴﻞ  ﻪﺷﻮد اﺣﺘﻤﺎﻻً ﺑ ﻣﻲ
. ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎﺷﺪ  ﺑﻌﺪ از ﻣﺼﺮف ﻟﻮاﺳﺘﺎﺗﻴﻦ ﻣﻲLDLﺎﻫﺶ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺗﺎم و ﻛ
ﻪ در ﻛﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻧﺸﺎن داده اﻟﮕﻮي ﺧﺎص ﻣﺼﺮف ﻣﻮاد ﻏﺬاﻳﻲ 
اﻳﻦ ﻫﺎي ﻗﻠﺒﻲ ﻋﺮوﻗﻲ در  ﺎﻫﺶ ﺑﻴﻤﺎريﻛاﺳﻜﻴﻤﻮﻫﺎ وﺟﻮد دارد ﺑﺎﻋﺚ 
دﻟﻴﻞ ﺗﻐﻴﻴﺮ اﺳﻴﺪﻫﺎي ﭼﺮب ﻣﻮﺟﻮد در  ﻪﻪ اﻳﻦ ﻣﺴﺌﻠﻪ ﺑﻛﺷﻮد  اﻓﺮاد ﻣﻲ
ﻨﻨﺪ ﻛ ﻪ ﻣﺼﺮف ﻣﻲﻛ ﻲدﻟﻴﻞ رژﻳﻢ ﻏﺬاﻳﻲ ﺧﺎﺻ اﻳﻦ اﻓﺮاد ﺑﻪ ﻓﺴﻔﻮﻟﻴﭙﻴﺪ
 ﺑﺎﻋﺚ E و Cﺴﻴﺪان ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻛا ﻫﺎي آﻧﺘﻲ ﻣﺼﺮف وﻳﺘﺎﻣﻴﻦ 42.ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
ﻞ ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ ﻜﭼﻨﻴﻦ ﻣﺼﺮف اﻟ ﻫﻢ. ﮔﺮدﻧﺪ  ﻣﻲ1NOPاﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ 
ﺒﺪي ﻧﺎﺷﻲ از ﻛ در ﺑﻴﻤﺎران 1NOP اﻣﺎ ﻣﻘﺪار 52.ﮔﺮدد  ﻣﻲ1NOPﻓﻌﺎﻟﻴﺖ 
 ﺗﺤﺖ 1NOPﭘﺲ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﻄﺎﻟﺐ ﻓﻮق ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ . ﺎﻫﺶ داردﻛاﻟﻜﻠﻴﺴﻢ 
ارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ  .ﺨﻮش ﺗﻐﻴﻴﺮ ﮔﺮددﺗﻮاﻧﺪ دﺳﺘ ﺗﺎﺛﻴﺮ رژﻳﻢ ﻏﺬاﻳﻲ و داروﻳﻲ ﻣﻲ
 و )PTEC(اﺳﺘﺮ  ﻠﺴﺘﺮﻳﻞﻛدﻫﻨﺪه  ﻴﻦ اﻧﺘﻘﺎلﻴﻫﺎي ﭘﺮوﺗ ﻣﻮرﻓﻴﺴﻢ ﭘﻠﻲ
ﻴﺒﺎت ﻣﻮﺟﻮد ﻛﻪ ﺗﺮﻛ اﺳﺖ و ﺛﺎﺑﺖ ﺷﺪه  ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪهLDHﻴﺒﺎت ﻛﺗﺮ
ﻴﺒﺎت رژﻳﻢ ﻛﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﻪ ﺗﺮ  در اﻓﺮاد ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺎ ژﻧﻮﺗﻴﭗLDHدر 
دﻫﻨﺪ و ﺑﺎﻋﺚ  ﻏﺬاﻳﻲ ﻏﻨﻲ از اﺳﻴﺪ ﭼﺮب ﻏﻴﺮ اﺷﺒﺎع ﭘﺎﺳﺦ ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ ﻣﻲ
 ﭘﺲ دور از اﻧﺘﻈﺎر 62.ﺷﻮد ﻛﻠﺴﺘﺮول ﭘﻼﺳﻤﺎ ﻣﻲ ﺎﻫﺶ ﻣﺘﻔﺎوت درﻛ
ﭘﺎﺳﺦ ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ ﺑﻪ  1ﭘﺎراﻛﺴﻮﻧﺎزﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوت  ﻪ اﻓﺮاد ﺑﺎ ژﻧﻮﺗﻴﭗﻛﻧﻴﺴﺖ 


































      ﻛﻲﻧﺎﻣﺎﺳ هﺮﻄﻗ نﺎﻬﻴنارﺎﻜﻤﻫ و     
 
 
ﺸﻧاد ﻪﻠﺠﻣﻜﺷﺰﭘ هﺪﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ،ﻲﻜهرود ،ناﺮﻬﺗ ﻲ70هرﺎﻤﺷ ، 1ﻦﻳدروﺮﻓ ،1391 
 نﺎﻤﺘﺧﺎﺳ رد بﺮﭼ يﺎﻫﺪﻴﺳا ردHDLﻲﻣ   ﺪﺷﺎﺑ هاﺮﻤﻫ ﺪﻧاﻮﺗﻛ رد ﻪ
ﺖﺳا هﺪﺷ هداد نﺎﺸﻧ ﺎﻣ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ.  
 هﺪﺷ هﺪﻳد ﺮﺿﺎﺣ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ردﻛعﺎﺒﺷا بﺮﭼ يﺎﻫﺪﻴﺳا ﺶﻳاﺰﻓا ﻪ  هﺪﺸﻧ
 نﺎﻤﺘﺧﺎﺳ ردHDL ﭗﻴﺗﻮﻧژ رد ﻲﺻﺎﺧ يﺎﻫ ﻦﻳا رد و ﺖﺳا هدﻮﺑ 
 يزﺎﻧﻮﺴﻛارﺎﭘ ﺖﻴﻟﺎﻌﻓ هﺪﺷ هﺪﻫﺎﺸﻣ ﺮﻴﻴﻐﺗ ﺎﺑ ﭗﻴﺗﻮﻧژPON1 ﺶﻳاﺰﻓا 
ﺖﺳا ﻪﺘﻓﺎﻳ .ﻲﻣ ﺮﻣا ﻦﻳا ﻞﻴﻟد ﺎﺴﻣ ﻪﺑ ﺪﻧاﻮﺗﻳ زا ﺪﺷﺎﺑ طﻮﺑﺮﻣ يدﺪﻌﺘﻣ ﻞ
ﻦﻳا ﻪﻠﻤﺟ ﻛ نﺎﻤﺘﺧﺎﺳ رد عﺎﺒﺷا ﺮﻴﻏ بﺮﭼ يﺎﻫﺪﻴﺳا ﺶﻳاﺰﻓا ﻪHDL ﺎﺑ 
ﻛ ﻪﺘﻴﺴﻧاد ﺶﻫﺎHDL يﺎﻫﺪﺣاوﺮﻳز ﺮﻴﻴﻐﺗ و HDLﻪﺑ  ﺮﻳز ﺖﻤﺳ 
ﺎﻫﺪﺣاولﺎﻌﻓ ي  هﺪﻳدﺮﮔ هاﺮﻤﻫ ﺮﺗﺖﺳا28و27 ﺖﻴﻟﺎﻌﻓ ﻖﻳﺮﻃ ﻦﻳا زا و 
ﺖﺳا هداد ﺶﻳاﺰﻓا ار يزﺎﻧﻮﺴﻛارﺎﭘ.  ﻞﻟآLﻲﻠﭘ زا  ﻢﺴﻴﻓرﻮﻣ L55M رد 
 ﺎﺑ داﺮﻓاLDL يﻻﺎﺑ 130ﻲﻠﻴﻣ  ﻲﺳد رد مﺮﮔ ﺶﻴﺑ ﻲﻧاواﺮﻓ ﺮﺘﻴﻟ دراد يﺮﺗ .
ﻢﻫ  ﺖﻴﻟﺎﻌﻓ ﺮﺑ ﻦﻴﺗﺎﺘﺳاﻮﻟ ﻦﻴﻨﭼPON1ﻲﻠﭘ و ﺖﺳا راﺬﮔﺮﻴﺛﺎﺗ   ﻢﺴﻴﻓرﻮﻣ
L55Mﻪﺑ طﻮﺑﺮﻣ  PON1ﻞﻳﺪﻌﺗ ﺶﻘﻧ  ﻛ ﺖﻴﻟﺎﻌﻓ ﺮﺑ ﻦﻴﺗﺎﺘﺳاﻮﻟ ﺮﻴﺛﺎﺗ رد هﺪﻨﻨ
ﻪﺘﺷاد ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦﻳا رد يزﺎﻧﻮﺴﻛارﺎﭘ ﺪﻧا. ﭗﻴﺗﻮﻧژ رد ﻲﻠﭘ زا ﻲﻳﺎﻫ  ﻢﺴﻴﻓرﻮﻣ
ﻲﺳرﺮﺑ  هﺪﺷPON1 ﻛﺮﻴﻏ بﺮﭼ ﺪﻴﺳا ﺖﺒﺴﻧ ﻪ نﺎﻤﺘﺧﺎﺳ رد عﺎﺒﺷا  
HDLﺶﻴﺑ   يزﺎﻧﻮﺴﻛارﺎﭘ ﺖﻴﻟﺎﻌﻓ هﺪﺷ ﺮﺗPON1ﺶﻴﺑ ﺶﻳاﺰﻓا ﺰﻴﻧ   يﺮﺗ
ﺖﺳا هداد نﺎﺸﻧ.  
يراﺰﮕﺳﺎﭙﺳ :ﻳا ﺖﺤﺗ ﻲﺗﺎﻘﻴﻘﺤﺗ حﺮﻃ زا ﻲﺸﺨﺑ ﻞﺻﺎﺣ ﻪﻟﺎﻘﻣ ﻦ
 ناﻮﻨﻋ"ﻲﻠﭘ ﻲﺳرﺮﺑ ﻢﺴﻴﻓرﻮﻣ زﺎﻧﻮﺴﻛارﺎﭘ نژ يﺎﻫ1 تﺎﺒﻴﻛﺮﺗ ﺎﺑ HDL رد 
ﻻﺎﺑ لوﺮﺘﺴﻠﻛ ﺎﺑ داﺮﻓا" لﺎﺳ رد دﺮﻛﺮﻬﺷ ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد بﻮﺼﻣ 
1388 ﺪﻛ ﻪﺑ 709ﻲﻣ   هﺎﮕﺸﻧاد ﻲﺸﻫوﮋﭘ ﺖﻧوﺎﻌﻣ ﺖﻳﺎﻤﺣ ﺎﺑ ﻪﻛ ﺪﺷﺎﺑ
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Background: Paraoxonase-1 (PON1) moves with high-density lipoprotein (HDL) 
particles in blood and prevents low-density lipoprotein (LDL) particles from oxidation. 
The aims of this study were to investigate the correlation between fatty acid 
composition of HDL phospholipids with pon-1 polymorphisms and response to 
lovastatin treatment in people with high blood cholesterol. 
Methods: In this descriptive study, 265 patients were selected and divided into two 
groups based on LDL-C concentrations; 131 patients with LDL-C greater than 130 mg/dl 
(cases) and 134 patients with LDL-C lower than 130 mg/dl (controls). Fatty acids of 
HDL phospholipids were measured with gas chromatography and lipid profile 
(cholesterol, triglyceride, LDL-C, HDL-C), apolipoprotein A1 and apolipoprotein B were 
measured by relevant commercial kits. Oxidized LDL was measured by ELISA method 
and activity of paraoxonase was determined by a relevant standard manual method. 
Genotypes of L55M polymorphism were determined by polymerase chain reaction-
restriction fragment length polymorphism procedure. 
Results: Prevalence of L allele from L55M polymorphism was 0.65 and 0.53 in the case 
and control groups, respectively (P=0.04). PON1 paraoxonase activity in LL homozygote 
genotype was higher than other genotypes upon treatment with lovastatin. 
Concentrations of oleic, linoleic and eicosapentaenoic acids in LL genotype were 
increased by lovastatin administration. 
Conclusion: Allele (L) from L55M polymorphism had a higher frequency in patients 
with higher LDL-C concentrations. PON1 genotypes seemed to have a modifying role 
on paraoxonase-1 activity after lovastatin therapy. 
 
Keywords: Fatty acids, HDL, L55M, paraoxanase-1, polymorphism. 
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